Role of (-)-epigallocatechin gallate in the pharmacokinetic interaction between nadolol and green tea in healthy volunteers by 阿部, 理
Fukushima Medical University
福島県立医科大学 学術機関リポジトリ
This document is downloaded at: 2020-01-06T12:26:17Z
Title
Role of (-)-epigallocatechin gallate in the pharmacokinetic

















Role of (–)-epigallocatechin gallate in the pharmacokinetic interaction between nadolol 







【方法】本試験は、常用薬および喫煙歴のない 13 人の健常成人名(男女比 6:7, 年齢 31.2±14.0 才, BMI 22.9±3.8 kg/m2, 
Mean±SD)を対象に、無作為化オープン三期クロスオーバー法により実施した。被験者は試験日の 1 週間前より茶または
カテキンを含む飲食物、コーヒー、柑橘類を中心とした果物類、サプリメントの摂取を禁止された。試験前日夜より絶食下
で、ナドロール 30 mg を水(コントロール)または濃縮緑茶抽出物（GTE）の低用量(50 mg)または高用量(150 mg)を水に溶
かしたものと共に投与された。EGCG は、50 mg をペットボトル入りの緑茶、150 mg を煎じた緑茶をそれぞれ想定し、茶




EGCG の阻害効果を評価するために、OATP1A2 を安定に発現する HEK293 細胞を用いて in vitro での輸送動態実験を行
った。EGCG の血漿タンパク結合率についても合わせて測定した。 
【結果】低用量および高用量の GTE の単一同時投与は、ナドロールの血漿濃度を有意に低下させた。GTE 投与下における、
ナドロールの血漿濃度 - 時間曲線下面積(AUC)に対する幾何平均の 95%信頼区間比(AUCGTE/AUC コントロール)は、低
用量の投与では 0.72（0.54, 0.90、P <0.05）、高用量では 0.60（0.49, 0.71、P <0.01）であった。GTE は、ナドロールの
尿中排泄を減少させたが、最高血中濃度到達時間、消失半減期および腎クリアランスには有意な差は認められなかった。ま
た、血圧および脈拍数に有意な変化は観察されなかった。 In vitro の実験により、EGCG は OATP1A2 を介したナドロー
ルおよび典型的基質であるスルホブロモフタレインの取り込みを競合的に阻害し、阻害定数はそれぞれ 19.4 μM および
21.6 μM と算出された。本研究における EGCG の AUC の幾何平均の 95%信頼区間は、低用量では 112.7 (80.4, 145.0) h 
ng/ml、高用量では 257.1 (169.3, 345.0) h ng/ml であり、血漿タンパク結合率は 99.8%であった。 
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